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家族性アミロイドポリニューロパチー（ＦＡＰ）の遺伝子診断ガイドライン作成に向けて
家族性アミロイドポリニューロパチー（ＦＡＰ）の
遺伝子診断ガイドライン作成に向けて
柊中智恵子叩 安東由喜雄２）
InPreparationforCreatingGuidelinesforGeneticDiagnosisof
FalnilialAInyloidoticPolyneuropathy（FAP）
ChiekoKukinaka1’ＹｕｋｉｏＡｎｄｏ２１
Abstract：Firstly，weconductedresearchintoliteratureonlivingdonorlivertransplantation
andgeneticdiagnosistakingintoconsiderationourpresentclinicalsituationattheFamilial
AmyloidoticPolyneuropathy（FAP）groupattheKumamotoUniversityHospitaL
Basedonthisresearch，wedraftedgeneticdiagnosisguidelines（self-regulations)．Ｔｈｅｆｏｌ‐
lowingpointsarereferredtointhedraftguidelines：
①AdetailedsupportprogramforpatientsfromoutsideofthePrefectureｗｈｅｎｔｈｅｙａｒｅｄｉ‐
agnosedgeneticallypriortotheappearanceofsymptoms．
②Ensuringthatdonorcandidateshavｅ‘righttoknow，ａｎｄ‘ｒｉｇｈｔｎｏｔｔｏｋｎｏｗ,．
③Necessitytodetermineifthereisanyconnectionbetweendonorsspontaneousjudgment
andtheirdecisiontoconsenttoageneticdiagnostictestingpriortotheappearanceof
symptoms，ａｎｄｔｏｓｕｐｐｏｒｔｔｈｅｍ
④Treatmentafterconfirmationofthediagnosis,ｉｎparticular,howtosupportthepatients
inregarｄｔｏｌｉｖｅrtransplantation．
⑤Supportsystemforadvancedstagepatientsandtheirfamilymemberslivingoutsideof
thePrefecture．
KeUmoMs：FamilialAmyroidoticPolyneuropathy（FAP)，GeneticDiagnosis，Guidelines，
LiverTransplantation，Counseling
I．はじめに 患者は、一般的に20～30歳代で自律神経障害(下
痢と便秘、陰萎など)と感覚障害(下肢末梢の自発
痛、しびれなど)で発症することが多く、その後、
各臓器障害が出現し、腎不全・心不全・感染症な
どにより、発症後約10～15年で死亡する’’２１。患
者は、様々な臨床症状に苦しむことに加えて、遺
家族』性アミロイドポリニューロパチー(familial
amyloidpolyneuropathy：以下、ＦＡＰと略す）
は、全身』性アミロイドーシスの中に位置づけられ
ている常染色体優性の遺伝性疾患である。ＦＡＰ
１）熊本大学医学部保健学科
２）熊本大学大学院医学薬学研究部病態情報解析学
－７９－
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伝`性であることから、家庭内での軋礫や結婚忌避
等社会的にも苦悩が大きい３)。
日本では、熊本県と長野県に多いとされてきた
FAPであるが、遺伝子解析の進歩によって、近
年では、ＦＡＰＩ型と呼ばれる127個のアミノ酸か
ら構成されるトランスサイレチン(TTR)の30番目
のバリンがメチオニンに変異(ATTRVal30Met）
したタイプの他にも、世界では90以上の変異が発
見されている4)。それらの内、日本では現在20以
上の変異が明らかにされ、発症年齢も20～30歳代
から70歳代までと様々であり、患者は全国に存在
していることが明らかになってきた５)６)７)。その
ため、熊本大学医学部附属病院には、近年ますま
す全国から来院する患者が急増している。
ＦＡＰの診断を確定するためには、臨床診断と
ともに遺伝子診断が必要になる。また、最近では、
発症する前に遺伝子変異があるかどうかを知りた
いと、発症前遺伝子診断を希望する人も増えてき
た。さらに、ＦＡＰの有効な対症療法として肝臓
移植8）が実施されており、患者が移植を希望し
た場合、ドナー候補者の中には発症前遺伝子診断
が必要となる人がいる。このように、我々は様々
な立場・状況の患者・家族を受け入れていること
から、遺伝子診断に関する診療やケアを見直す目
的で現状を整理し、課題を明らかにした９)'0)。
遺伝子診断については、各学会等で倫理指針が
提唱されており、神経筋疾患の発症前遺伝子診断
に関しては、その診断の重大性から独自にガイド
ラインを作成して運用している医療機関もある''１。
ＦＡＰは、肝臓移植を念頭に置いた診療を行うか
らこそ、移植の時期を逸しないように、確定診断
のための遺伝子診断を慎重に行なわなければなら
ない。発症前遺伝子診断においては、所謂発症前
という意味と、ドナー候補という意味での２つの
状況に対して充分考慮した対応を検討しなければ
ならない。
以上の背景をもとに、本研究は生体肝移植およ
び遺伝子診断について文献学的検討を行い、ＦＡＰ
の遺伝子診断の課題への対応策を包含させた自主
ルールとしての新たな遺伝子診断ガイドライン
(案)を作成することを目的とした。
Ⅱガイドライン(案)の作成手順
1．日本における生体肝移植ドナーについて文献
学的に現状を把握した。
２．遺伝医学・遺伝医療に関するガイドライン等
を精読し、ＦＡＰの遺伝子診断ガイドライン
を作成するために必要な内容を確認した。
３．ＦＡＰ診療の現状に、上記の文献学的検討を
加え、ＦＡＰにおける発症前遺伝子診断、ド
ナー候補となるための発症前遺伝子診断、確
定診断のための遺伝子診断の３つの課題を明
確にした。
４．明らかになった課題に対する対応策を包含し
たＦＡＰの遺伝子診断ガイドライン(案)を、
下記のプロセスを踏んで作成した。
ｌ）ＦＡＰグループ内でガイドライン(案)を報告
（平成19年12月14日)し、検討した上で修正し
た。
２）上記修正案をもとに、第８回熊本遺伝カウン
セリング研究会(平成20年１月９日)でガイド
ライン(修正案)を発表し、ＦＡＰ専門医・臨
床遺伝専門医・神経内科医・看護職・心理職・
生命倫理関係職種にて検討した上で再修正し
た。
Ⅲ、ガイドライン(案)作成の経過
１．日本における生体肝移植ドナーに関する文献
学的検討
脳死をヒトの死とみなす臓器移植法が制定
(1997年)され、すでに10余年が経過したが、日
本では脳死による臓器移植の実施率は諸外国に
比較すると大変低い'2)。本来、生体肝移植は、
脳死状態からの臓器移植ができないことを実施
の正当性の主とした根拠としてきたが、法制定
の時点ですでに脳死肝移植までのつなぎではな
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〈独立した治療法としての`性格を備えていた。
さらに、1998年からは一部の疾,患が健康保険適
応（ＦＡＰも先天代謝性肝疾`患として認可され
た)となり、2004年には保険適応疾`患が拡大さ
れたことから、生体肝移植数は飛躍的に増大し
た'3)。
ドナーについては、これまで小児の「胆道閉
鎖症」で行われてきた親から子への移植の枠か
ら拡大し、きょうだい・配偶者に範囲が拡大さ
れてきた。日本移植学会倫理指針（2003年10月
改正）では、ドナーを「親族に限定する。親族
とは６親等以内の血族と３親等以内の姻族を指
すものとする」といったように、民法上の親族
規定に則って規定しているＭ)。また、親族に該
当しない場合の対応について述べられているも
のの、多くの医療機関では、２親等から４親等
の親族がドナーになっている'5)'6)。親族に限定
したドナーの考え方には、早くから疑義を唱え
ている人たちも多い。移植が「家族愛」で語ら
れることによって、ドナーを志願しない家族が
いると、周囲から愛情が足りないと非難された
り、その家族自身もそう思うようになったりす
る。また移植をしないと死ぬかもしれないのに、
家族の誰もがドナーを志願しないと、移植を必
要とする人は自分が愛されていないのではない
かと複雑な気持ちになる。さらに、臓器提供は
｢家族であるなら当然」という圧力に転化され
ることもあり、海外渡航移植費用のための募金
活動などが非難される地域もある。このように、
ドナーもレシピエントもその他の家族成員も、
自ら苦悩を背負い、家族の内外から圧力を受け、
さらに家族外部からの援助を断ち切られてしま
う場合がある。一部の家族は「家族愛」の逆説
で、より追い込まれた状況に陥る場合があるこ
とが考えられる'7)。近年では、「現在または過
去における実質的な共同生活に裏付けられた感
情的・精神的共感関係」といった親等制限では
ない新たな概念も提示されるようになった'8)。
生体肝移植において、ドナーの保護は最優先
されることである。前述した日本移植学会倫理
指針には、「提供は本人の自発的意思によって
行われるべきものであり、報酬を目的とするも
のであってはならない」「提供意思が他からの
強制でないことを家族以外の第三者が確認をす
る。『第三者』とは移植医療に関与していない
者で、提供者本人の権利保護の立場にあるもの
を指す」ことが明記してある。しかし、その一
方で、ドナーを保護するためのサポートシステ
ムが十分機能しているとはいえないことも指摘
されている。特に、指針にも規定されているよ
うに、臓器を提供するという意思が、本当にド
ナーの自発性によるものであるかを第三者が十
分確認できるのか疑義が唱えられている19)20)。
２．遺伝医学・遺伝医療ガイドラインに関する
文献学的検討
遺伝医学・遺伝医療に関する倫理原則につい
ては、ベルモントレポート(1979年)２１）をはじめ、
1990年に入り様々なガイドラインが策定された
(表１)。今回、ＦＡＰの遺伝子診断ガイドライ
ン(案)を作成するにあたっては、「ハンチント
ン病の分子遺伝学的な発症前診断におけるガイ
ドライン」鋼)、「遺伝医学と遺伝サービスにおけ
る倫理的諸問題に関して提案された国際的ガイド
ライン｣25)、「家族性腫瘍における遺伝子診断の研
究とこれを応用した診療に関するガイドライン2000
年版｣26)、「遺伝'性神経筋疾患に対する遺伝カウン
セリングおよび発症前遺伝子診断の指針(平成'４
年３月10日第３回改訂)｣271「遺伝学的検査に関す
るガイドライン」28）「医療．介護関係事業者にお
ける個人情報の適切な取り扱いのためのガイドラ
イン」291、「独立専門家グループによる２５の提
言」３０)を参考にした。
遺伝情報は、その個人の情報だけでなく、血
縁者の情報も含んでいることから、究極の個人
情報ともいわれている。しかし、遺伝学的検査
と疾患治療法や予防策の双方が平行して進展し
ていないという事実があるため、遺伝学的検査
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表１遺伝医学・遺伝医療に関するガイドライン
出典先 発表年度ガイドライン名
1979年
1994年
1994年
ｌベルモントレポート
２世界医師会ジュネーブ宣言（ストックホルム修正）
３ハンチントン病の分子遺伝学的な発症前診断におけ
るガイドライン
４遺伝カウンセリング・出生前診断に関するガイドラ
イン
５遺伝医学の倫理的諸問題および遺伝サービスの提供
に関するガイドライン
６遺伝性疾患の遺伝子診断に関するガイドライン
７家族性アミロイドポリニュウロパチー（FAP）の
遺伝子診断に対するガイドライン
８ヒトゲノムと人権に関する世界宣言
９遺伝医学と遺伝サービスにおける倫理的諸問題に関
して提案された国際的ガイドライン
1０母体血清マーカー検査に関する見解
1１家族性腫瘍における遺伝子診断の研究とこれを応用
した診療に関するガイドライン
1２家族性腫瘍における遺伝子診断の研究とこれを応用
した診療に関するガイドライン2000年版
1３遺伝学的検査に関するガイドライン
1４企業・医療施設による遺伝子検査に関する見解
1５遺伝子解析研究に付随する倫理問題等に対応するた
めの指針
1６ヒトゲノム研究に関する基本原則
1７ヘルシンキ宣言（エジンバラ）
1８遺伝性神経筋疾患に対する遺伝カウンセリングおよ
び発症前遺伝子診断の指針
1９ヘルシンキ宣言（ワシントン）
2０ヒト遺伝子検査受託に関する倫理指針
2１ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針
2２臨床研究に関する倫理指針
2３遺伝学的検査に関するガイドライン
2４ヒト遺伝情報に関する国際宣言
2５ReviewofEthicallssuesinMedicalGenetics
26医療・介護関係事業者における個人情報の適切な取
り扱いのためのガイドライン
２７２５recommendationsontheethical，legaland
socialimplicationsoftesting
28UniversalDeclarationonBioethicｓａｎｄＨｕｍａｎ
Ｒｉｇｈｔｓ
日本医師会訳
InternationalHintingtonAssociation（ＩＨＡ）
日本人類遺伝学会 1994年12月
1995年ＷＨＯ
日本人類遺伝学会
熊本大学医学部神経内科、第一内科FAP研究グループ
1995年９月
1997年
1997年
1998年
ＵＮＥＳＣＯ
ＷＨＯ
1998年
1998年５月
人類遺伝学会
家族'性腫瘍研究会
2000年家族`性腫瘍研究会
2000年５月
2000年５月
2000年５月
日本人類遺伝学会
日本人類遺伝学会等６学会
厚生省
科学技術会議
日本医師会訳
信州大学医学部附属病院遺伝子診療部
2000年６月
2000年10月
2002年３月
2002年10月
2004年９月
2004年12月
2003年７月
2003年８月
2003年10月
2003年
2004年１２月
日本医師会訳
日本衛生検査所教会
文部科学省、厚生労働省、経済産業省
厚生労働省
日本遺伝カウンセリング学会等10学会
ＵＮＥＳＣＯ
ＷＨＯ
厚生労働省
2004年ヨーロッパ委員会
2005年ＵＮＥＳＣＯ
いでんネット（臨床遺伝医学情報網）ＨＰ22)、臨床倫理学入門（福井次矢他編集、医学書院、2003)23）より引用一部改変
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をヒトの保健向上に貢献させるためには、科学
的な観点からは勿論のこと、倫理的・法的・社
会的な立場から検討しなければならない3D。そ
のためにも、生命倫理の原則である自律`性の尊
重・善行・公正32）の考えを遺伝サービスの基
盤に置くことが大切であり、各ガイドラインに
共通して論じられていることは、インフォーム
ド・コンセントや遺伝カウンセリング33)(表２）
の重要`性であった。ただし、遺伝学的検査の実
施を前提に遺伝カウンセリングが行われるので
はなく、遺伝カウンセリングの実施後に遺伝学
的検査の実施可否は判断されなければならない。
そのため、「遺伝学的検査を実施しない」とす
る選択肢も提示しなければならない。つまり、
遺伝カウンセリング制度の中に遺伝学的検査と
いう選択肢が存在するのであり、遺伝カウンセ
リングが十分行われるような体制作りが必須条
件であることが示唆されていた35)。
遺伝カウンセリングにおいて、時に逵巡する
ことは、「知る権利」と「知らないでいる権利」
についてである36)。遺伝学的検査の結果情報を
巡っては、従来から「医師による守秘義務解除
と血縁者への警告義務」を論点に議論されてき
たが、この議論では、血縁者にリスク情報を警
告することが利益であると解釈されている。し
かし、血縁者が遺伝的リスクを示唆する情報を
｢知る／知らずにいる」権利も、血縁者自身が遺
伝学的検査結果を「知る／知らずにいる」権利
も、同じ血縁者の「知る／知らずにいる権利」
として一括されてきたところに問題があると指
摘されている38)。これまでの守秘義務解除を論
点とする議論は、患者の自己情報コントロール
権の尊重を原則としてきたが、血縁者の自己情
報コントロール権を確保するためには、血縁者
に遺伝カウンセリングの初期段階から参加して
もらうことが必要なのではないか。そのために
も、血縁者を含めた遺伝医療の当事者が合意形
成できる場を整備しなければならない。さらに、
遺伝カウンセリングにおいては、患者の自己決
定権だけで解決できない問題について、ある程
度のパターナリズムを発揮せざるを得ず、通常
のパターナリズムとは一線を画した遺伝医療に
おけるパターナリズムの概念を構築する必要が
ある39)。
３．ＦＡＰにおける遺伝子診断の課題
１）発症前遺伝子診断について
ＦＡＰの遺伝子診断法は1984年に確立し、２０
０８年４月から保険診療として認可された。1996
年には遺伝子を用いなくても血清学的に診断可
表２遺伝カウンセリングの定義（アメリカ人類遺伝学会による）
遺伝カウンセリングはコミュニケーションのプロセスであり、家族内で遺伝,性疾患が発症したときの問題、あ
るいは発症リスクにまつわる人間的問題を取り扱うものである。そして適切な訓練を受けた者が、このコミュ
ニケーションのプロセスを通して、個人や家族が以下のことをできるように、援助を試みるものである。
（１）診断、考えられる疾患の進行過程、可能な治療法など医学上の事実を理解すること
（２）遺伝と疾患の関係、特定の親族に疾患が再発するリスクを正しく評価すること
（３）疾患の再発のリスクがある場合、対処方法にどのような選択肢があるかを理解すること
（４）リスクおよび家族の考え方を念頭において、その家族にとって最適と思われる行動の方向づけを行い、そ
してその決断に沿って実際に行動すること
（５）疾患遺伝子を持つ家族が発症した場合、及び疾患の再発リスクがある場合に、可能な範囲で最良の適応反
応を示すこと
AdHocCommitteeonGeneticCounseling：GeneticCounseling、ＡｍＪＨｕｍＧｅｎｅｔ,27,240-242,1975鋼）
(玉井真理子：遺伝カウンセリングに関する提言一｢原則」についての「原案｣－、信州大学医療技術短期大学部紀要、23,
73-81,1997より引用卸）
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能な質量分析法も確立されている。診断法の確
立に伴い、ＦＡＰの発症前遺伝子診断について
は、1997年日本国内でいち早く熊本大学が独自
のガイドラインを作成４゜)し、自主規制のもと検
査を実施してきたという経緯がある。その後、
2003年に遺伝関連１０学会によるガイドラインイＤ
が作成され、我々もこのガイドラインを遵守し
た診療活動を行っている。しかし、我々の外来
には、近年全国から患者が急増している。その
ため、物理的・経済的に何度も来院することが
困難な患者も少なくない。対応策として、初回
の外来受診後は電話やメールを活用しているが、
電話では相手の表情がわからなかったり、メー
ルでは言葉のニュアンスが伝わらなかったりす
ることがある。今後、県外から受診する患者．
家族の割合がますます大きくなることが予測さ
れるため、今回の自主ルールにはその対応を考
慮した内容を盛り込む必要があると考えた。
が同時に存在する可能性があること、将来的に発
症する可能性のある子どもがいることなどから、
誰のドナーになるのかという苦渋の選択を迫られ
ている。
ＦＡＰのドナー候補者の場合、＜自分がドナー
になるのか＞ということだけでなくく誰のドナー
になるのか＞ということとく発症前遺伝子診断を
受けるか＞という「三重の自発性」が問われてお
り、限られた時間の中で、ドナー候補者の思いや
自発』性をどのように確認しサポートしていくのか
大変重要な課題である（図１）。
２）ドナー候補となるための発症前遺伝子診断
について
生体肝移植医療においてドナーが親族に限定
されている限り、ドナーになるために発症前遺
伝子診断を行わなければならないのは、本邦では
ＦＡＰに特有の現象である。遺伝子診断にしても
生体肝移植にしても、本人の自発的意思が重要で
あるが、本来、自分自身のために発症前遺伝子診
断を受けるかどうかを検討しなければならないは
ずが、移植しなければ確実に悪化していく家族を
前に、発症前遺伝子診断を受けるかどうかを決断
しなければならない当人の苦悩は察するに余りあ
る。`患者の症状が進行しており、移植決断までの
時間が限られている場合はさらに思考に余裕がな
くなる。自分が遺伝している可能性について、ま
た病気そのものについて「知る権利」もあるが
｢知らないでいる権利」もある中で、「知らなけれ
ばならない」ということを前提に早急に決断を迫
られるという現実が存在する。
さらに、家系内に移植を必要とする複数の患者
岩江荘介：遺伝学的情報の取り扱いを巡る倫理問題-遺伝学的検査を中心に
医学哲学医学倫理２００６第24号42-54をもとに－部改編42）
図１遺伝学的検査の実施条件とＦＡＰの特徴
３）確定診断のための遺伝子診断について
診断を確定するための遺伝子診断を行った場合、
患者は結果の告知を受けて、すぐに治療法の選択
をすることになる。肝臓移植を希望すれば、現在
の日本では生体肝移植にならざるを得ない。きょ
うだいや子どもがドナーになる場合は、発症前遺
伝子診断を考慮しなければならず、診断を確定さ
れた,患者は、自身の衝撃だけでなく、血縁者への
遺伝について否応なしに直面することになる43)。
医療関係者の中には、治療法のない遺伝`性神経疾
患の中で、ＦＡＰは肝臓移植という治療法がある
からまだ救われているのではないかという意見も
ある。確かに、他の神経疾患に比べると、効果的
な対症療法があるということは大変素晴らしいこ
とである。しかし、日本における生体肝移植が親
－８４－
治療法・予防法が確立 治療法・予防法が末確立
検査結果の
妥当性が高い
検査結果の
妥当性が低い
Ａ類
(家族性大腸癌等）
Ｂ類
(遺伝性乳癌等）
、
C類
(ハンチントン病等）
Ｄ類
･生体肝移植でドナーが子どもやきょうだいの場合、ドナー
に発症前遺伝子診断が必要となる。
･遺伝性疾患であるため、移植を必要とする人が家族内に
複数存在する可能性がある。
家族性アミロイドポリニューロパチー（ＦＡＰ）の遺伝子診断ガイドライン作成に向けて
族の善意のもとで行われる以上、「救われる」と
は簡単に思えない。,患者である親が、子どもやきょ
うだいに対して、相手に発症前遺伝子診断の重責
を背負わせてまで移植を受ける意義があるのだろ
うかと悩んでいる。また、家系内に他にも発症す
る可能性のある人がいる場合は、自分よりもその
人のために肝臓を残しておいてもらいたいと切願
する患者もいる。このように大きく揺れ動く思い
を抱える患者の意思決定支援のために、確定診断
後はその思いに添いながら、共感しつつ思いを受
け止めていくことが重要となる。
一方、確定診断後、肝臓移植を希望しない人も
いる。近隣在住の場合は、外来に定期的に通院し
てもらっているが、県外の場合、「地元の病院で
はＦＡＰのことを知らない医療者が多くて不安だ」
という思いを語る人が多い。また、家族の中で－
人だけ発症している弧発例のようなケースもあ
り州、ＦＡＰの症状の進行について親の闘病から
学んでいることもなく、「これからいったいどう
なるのかまったくわからない」という将来への不
確実さに伴う不安な思いを抱えている場合が多い。
ＦＡＰグループとして、このような`患者に対して
どういった支援体制を構築できるか今後の課題で
ある。
ンに組み入れ、ＦＡＰの遺伝子診断ガイドライン
の特徴として明記した。また、熊本大学医学部附
属病院には、信州大学医学部附属病院のような遺
伝子診療部は設置されておらず、個々の医師が通
常の外来で遺伝医療を担っている。遺伝カウンセ
リングを行う上で、疾患の専門医だけでなく、臨
床遺伝専門医や精神科医（心理職も含む）等との
連携も必要となることから、第８回熊本遺伝カウ
ンセリング研究会での報告は、限られた医療者で
あったにせよＦＡＰ専門医以外の医療者にＦＡＰの
遺伝医療の現状と課題を知ってもらう良い機会と
なり、今後の連携と協力体制作りといった観点か
ら大きな進展であったと考える。今後の遺伝カウ
ンセリングの質の向上および熊本大学における遺
伝カウンセリング体制の確立に向けて、今回のガ
イドライン(案)には、＜外来終了後、今後の方向
`性についてＦＡＰ専門医複数名および看護師で検
討する。必要時は精神科医・臨床心理士・臨床遺
伝専門医等と連携する＞ことを明記した。
ｌ）発症前遺伝子診断に対する新たな対応策
①第１回遺伝カウンセリングにおいて、県外から
の受診の場合は、希望があれば近隣県の遺伝子
診療部の情報を提供する。
②可能な限り来院を勧めるが外来受診が困難であ
る場合には、電話やメールによる相談をその都
度受け付けることを説明する(連絡先の提示)。
２）ドナー候補となるための発症前遺伝子診断に
対する新たな対応策
①第１回遺伝カウンセリングにおいて、＜ドナー
候補になることを考慮して発症前遺伝子診断を
検討する場合の対応＞を明記した。
②「知る権利」だけでなく、「知らないでいる権
利」もあることを強調する。遺伝する疾患であ
ることを「知ってしまった」という事実に対し
ては、電話やメールによる対応も含めて精神的
なフォローを行う。
３）診断確定のための遺伝子診断に対する新たな
対応策
①原則的には、発症前遺伝子診断に則った対応を
４．ＦＡＰの遺伝子診断ガイドラインの特徴
生体肝移植および遺伝医療に関する文献学的検
討と診療の課題を踏まえて、ＦＡＰの遺伝子診断
ガイドライン(案)を作成した。検討段階では、具
体的な実施手順が示されている信州大学医学部附
属病院遺伝子診療部の指針幅)と比較することで
相違点が明確になるようにした。素案を元に、Ｆ
ＡＰ専門医・臨床遺伝専門医・神経内科医・看護
職・心理職・生命倫理関係職種にて検討した結果、
様々な意見を吸収し修正したガイドライン(案)を
資料ｌに示した。
各々の遺伝子診断の課題については、生体肝移
植および遺伝医療の文献に基づいた検討を踏まえ
ながら、下記に示したような内容で本ガイドライ
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行うが、初回診察時に遺伝子診断のための採血
を行うこともあることから、説明を十分慎重に
行うことと、家族成員も含めた支援をする。
②患者の地元の医療機関と連携できるような体制
を整備する。
③患者・家族の療養上の支援に関しては、日本難
病医療ネットワークと連携する。
成果の啓発法の検討｣(分担研究者：安東由喜雄）
の助成を受け実施したものである。
文献
１）ＡｎｄｏＹ，ＳｕｈｒＯ：Autonomicdysfunctioninfamilial
amyloidoticpolyneuropathy，Amyloid，５：288300,1998.
2）安東由喜雄他：家族性アミロイドポリニューロバチー
（FAP）患者の自律神経障害と肝移植，自律神経，３８：226-
２３２，２００１．
３）柊中智恵子他：家族性アミロイドポリニューロパチー
（FAP）患者・家族の思い－文集の分析より－,日本遺伝カウ
ンセリング学会誌，２５（２）：６７－７４，２００４．
４）安東由喜雄他：トランスサイレチン型アミロイドーシスの
病態解析と治療，日本臨床検査医学会，５６（２）：114-120,
2008.
5）安東由喜雄他：熊本県のATTRVal30Met型家族性アミロ
イドポリニューロバチー，アミロイドーシス基礎と臨床，石
原得博監修，126-133，金原出版，東京，２００５．
６）小池春樹他：非集積地のATTRVal30Met型家族性アミロ
イドポリニューロパチーアミロイドーシス基礎と臨床，石
原得博監修，142-148，金原出版，東京，２００５．
７）安東由喜雄：家族'性アミロイドポリニューロパチーの診療，
＜ワークシヨツプ＞遺伝子解析研究成果を研究と臨床に活か
すための課題一アミロイドポリニューロパチーを通して－，平
成17年度厚生科学研究費補助金ヒトゲノム・再生医療等研究
事業「タスクフオースによる先端医学と社会の調和のための
基盤整備」報告書，２－１２，２００６．
８）猪股裕紀洋：家族`性アミロイドポリニューロパチーの診療，
＜ワークシヨップ＞遺伝子解析研究成果を研究と臨床に活か
すための課題一アミロイドポリニューロパチーを通して－，平
成17年度厚生科学研究費補助金ヒトゲノム・再生医療等研究
事業「タスクフオースによる先端医学と社会の調和のための
基盤整備」報告書，13-26,2006.
9）柊中智恵子：アミロイドポリニューロパチー患者・家族へ
の遺伝カウンセリングの現状，＜ワークシヨップ＞遺伝子解
析研究成果を研究と臨床に活かすための課題一家族'性アミロ
イドポリニューロパチーを通して－，平成17年度厚生科学研
究費補助金ヒトゲノム・再生医療等研究事業「タスクフォー
スによる先端医学と社会の調和のための基盤整備」報告書，
27-40,2006.
10）柊中智恵子他：家族性アミロイドポリニューロパチー診療
における看護師の役割と課題，日本遺伝看護学会，５（１）：
33-42,2007.
11）「遺伝性神経筋疾患に対する遺伝カウンセリングおよび発
症前遺伝子診断の指針（平成14年３月10日第３回改訂)」信
州大学医学部附属病院遺伝子診療部
http://genetopiamd､shinshu-u・acjp/genetopia/guideline／
Ⅳ．おわりに
熊本大学医学部ＦＡＰグループの診療の現状を
もとに、生体肝移植および遺伝子診断について文
献に基づいた検討を加えて、ＦＡＰグループの自
主ルールとして新たな遺伝子診断ガイドライン
(案)を作成した。
発症前遺伝子診断については、県外の患者への
具体的な支援方法を検討した。ドナー候補となる
ための発症前遺伝子診断については、ドナー候補
者に対する「知る権利」と「知らないでいる権利」
の保障について言及し、ドナーの自発性の判定と
発症前遺伝子診断の意思決定との関連の把握と支
援を行なうことを明記した。さらに、診断確定の
ための遺伝子診断については、診断を確定するた
めであっても家系への影響の大きさを考えて慎重
に対応することと、診断確定後の治療法、特に肝
臓移植選択のための意思決定支援方法について検
討した。また、県外在住で症状が進行した患者に
対する家族を含めた支援体制の確立について検討
した。
本ガイドラインは、現段階ではＦＡＰグループ
内の自主ルールという意味において「案」とした。
今後は、さらに検討を加え、熊本大学倫理委員会
に申請していく予定である。
なお、本研究は、厚生労働科学研究補助金ヒト
ゲノム・再生医療等研究事業「タスクフォースに
よる先端医学と社会の調和のための基盤整備」
(主任研究者：自治医科大学小林英司平成１７
～19年度)における分担研究班「遺伝子解析研究
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家族性アミロイドポリニューロパチー（ＦＡＰ）の遺伝子診断ガイドライン作成に向けて
臨床遺伝懇話会）
26）「家族性腫瘍における遺伝子診断の研究とこれを応用した
診療に関するガイドライン2000年版｣，家族性腫瘍研究会倫
理委員会
http://www.k3.dionne・jp/~jsft/guidhtm
27）信州大学医学部附属病院遺伝子診療部前掲
28）遺伝学的検査に関するガイドライン（遺伝関連学会：日本
遺伝カウンセリング学会，日本遺伝子診療学会，日本産科婦
人科学会，日本小児遺伝学会，日本人類遺伝学会，日本先天
異常学会，日本先天代謝異常学会，日本マススクリーニング
学会，日本臨床検査医学会，家族性腫瘍研究会)，200ａ
http://wwwｋuhp・kyoto-u､aojp/idennet/idensoudan／
guideline/geneguidedoc
29）医療・介護関係事業者における個人情報の適切な取り扱い
のためのガイドライン
http://www・ｍｈｌｗ,go・jp/houdou/2004/12/hl227-6html
30）２５recommendationsontheethicaLlegalandsocial
implicationsofgenetictesting2004
http://eceuropa.eu/research/conferences/2004/genetic／
pdf/recommendations-enpdf
31）松田一郎：遺伝学的検査の倫理的、法的、社会的問題，遺
伝医学，５（３）：442-447,2003.
32）RRFaden＆TLBeauchamp:AHistoryandTheoryof
InformedConsent酒井忠昭他訳インフオームド・コン
セント，７－１６，みすず書房，東京，1994
33）遺伝カウンセリングの定義はいつくか示されているが、比
較的引用されるものは、以下のものである。AdHocCom-
mitteeonGeneticCounseling：GeneticCounseling、Ａｍ
ＪＨｕｍＧｅｎｅｔ,２７：240-242,1975.
34）玉井真理子：遺伝カウンセリングに関する提言一「原則」
についての「原案」－，信州大学医療技術短期大学部紀要，
２３：73-81,1997.
35）岩江荘介：遺伝学的情報の取り扱いを巡る倫理問題一遺伝
学的検査を中心に－，医学哲学医学倫理，第24号：42-54,
2006.
36）柊中智恵子：`患者の知る権利，知らないままでいる権利を
大切にしながら，看護学雑誌，７０（２）：119-123,2006.
37）岩江，前掲論文42-43
38）岩江，前掲論文４８
３９）岩江，前掲論文４９，その他、武藤香織：「知らないでい
る権利」を行使するために，科学，７４（５）：641-644,2004
では、「知らないでいる権利」を行使するためには、まず自
分が遺伝的なリスクを持つという真実と直面する必要がある
が、真実を知る機会やそのための支援は十分であるとはいえ
ないと述べている。さらに、生命倫理と法，Jurist増刊号，
2004の中のCasel遺伝病の告知では、医学、社会学、法学の
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に対してのサポートが重要であることを明確に示している。
40）武藤香織他：「家族性アミロイドポリニューロパチー
（FAP）の発症前診断に対するガイドライン」日本の遺伝病
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社会No.４：79-84,2000.
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「遺伝子検査を伴う確定診断を見直してください」という項
目があり、確定診断のための遺伝子検査について事例をあげ
て対応への配慮を述べてある。
44）小池，前掲論文
45）信州大学医学部附属病院遺伝子診療部ホームページ，前掲
制(神経内科・精神科・移植外科などとの連携
体制)があること。
２）家族の了解が得られていることが望ましい。
４．実施手１１項
第１回遺伝カウンセリング（FAP専門医、看護職）
・クライアントからの自発的な発症前診断依頼で
あるかどうかを確認する。
・診察を行い、発症していないか確認する。
、発端者および家系内血縁者の医学情報を収集す
る(家系図の作成)。
・クライエントの背景(仕事内容など)、発症前遺
伝子診断を考えるに至った経緯や動機、今後の
見通しなどに関して情報収集する。
・疾患の概要(遺伝形式、臨床経過、治療、遺伝
子診断の意味など)、発症前診断のメリット・
デメリットについて説明する(説明書文書あり)。
・意思確認の際には、最低一度はクライエントの
みに対応し意思を確認する。
、判断能力に疑義がある場合は、精神科と連携を
とる。
、県外からの受診の場合は、希望があれば近隣県
の遺伝子診療部の情報を提供する。
・熊本大学医学部附属病院ＦＡＰ専門外来受診を
今後も希望する場合は、複数回(本日も含めて
最低２回以上)の受診が必要であることを伝え
る。
．可能な限り来院を勧めるが外来受診が困難であ
る場合には、電話やメールによる相談を受け付
けることを説明する(連絡先の提示)。
＜ドナー候補になることを考慮して発症前遺伝子
診断を検討する場合の対応＞
・日本移植学会倫理指針(平成15年１０月28日改定）
に基づき慎重な対応を図る゜
、ドナーになること、および発症前遺伝子診断を
受けることが本人の自発的意思であるかどうか
について、様々な視点の質問を行いながら確認
する(例えば、親族から強要されていないかな
ど)。
資料１
家族性アミロイドボリニューロパチー
(FAP)に対する遺伝子診断ガイドライン
（案）
1．医学的要件
l）被験者がFAPのａｔｒｉｓｋであること。
２．被験者の要件
l）成人であること。
2）検査を受ける明確で自発的な意思・理由があ
ること。
３）ＦＡＰの遺伝形式、臨床的特徴及び疾患の症
状・予後、遺伝学的検査法などについて理解し
ていること。
4）検査結果が陽性であった場合の心の準備およ
び将来設計などを持っていること。
5）思考および態度に一貫性があり、感情の起伏
が激しくないこと。
６）遺伝子診断結果の意味、精神的・社会的な影
響、遺伝子検査の限界について理解しているこ
と。
3．支援体制の要件
1）遺伝子診断後及び発症後、心理的側面などの
支援を含むフォローアップをする医療・支援体
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家族`性アミロイドポリニューロパチー（ＦＡＰ）の遺伝子診断ガイドライン作成に向けて
．「知る権利」もあるが、「知らないでいる権利」
もあることを強調する(遺伝する疾患であるこ
とを知ってしまったという事実には電話やメー
ルによる対応も含めて精神的フォローを行う)。
＜カンファレンス：外来終了後、今後の方向性に
ついてＦＡＰ専門医複数名および看護師で検討す
る。必要時は精神科医・臨床心理士・臨床遺伝専
門医等と連携する＞
第２回遺伝カウンセリング(FAP専門医,看護職、
必要時は心理職に同席してもらう）
・疾患の概要(遺伝形式、臨床症状、臨床経過な
ど)、発症前診断のメリット・デメリットにつ
いてどのように受け止めているか確認する(説
明文書の内容の理解の再確認)。
・不足情報の確認を行なう。
・検査結果が陽性／陰`性であった場合の自分自身
および家族の心理変化、社会生活上の変化につ
いて具体的に想像してもらう。
・発症前遺伝子診断の意思を再確認する。
・本人の意思の自発性・検査の目的が明確に確認
できれば、遺伝子検査の承諾書(同意書)を渡し、
署名を確認した後採血する(必ず同席している
医療者全員で確認する)。
＜カンファレンス：外来終了後、今後の方向性に
ついてFAP専門医複数名および看護師で検討す
る。必要時は精神科医・臨床心理士・臨床遺伝専
門医等と連携する＞
第３～４回遺伝カウンセリング(FAP専門医、看
護職）
・発症前遺伝子診断の意思を最終的に確認してい
く。
②カウンセリングにおいては「知る権利」ととも
に「知らないでいる権利」も同等に保証されて
いることを十分に説明する。
③各回の遺伝カウンセリングの問は、最低ｌ～２
週間空けることが望ましい(クライエントによっ
ては、電話やメールで期日を空けずに連絡があ
る場合があるためクライエントの気持ちを尊重
する)。
④２回目以降の遺伝カウンセリングの際には同伴
者を伴うように示唆する。
⑤結果は、面談の上本人に対して直接口頭で伝え
る(本人の同意が得られた場合は同伴者に対し
ても結果を伝える)。郵送や電話による結果の
告知はしない。
⑥フォローアップカウンセリングについては、ク
ライエントと相談し決定する。
6．発症前遺伝子診断の結果、陽性と判
定された場合の対応
.原則としてＦＡＰ専門外来にて定期的に面談お
よび診察を行い、心理社会的側面を含めた医療
支援をしていく。
･具体的には検査結果告知の後、１週間後、１カ
月後、３ヵ月後、６カ月後に面談ないしは電話
によるコンタクトを行う(結果告知後に説明し
ておく)。これ以降は原則として６カ月～１年
毎の診察、面談を行う。
・クライエントがいつでも連絡できるよう看護師
の連絡先(携帯電話番号、メールアドレス)を再
度伝えておく。
(発症前遺伝子診断の結果が陰性であった場合に
は、検査結果告知後、必要に応じて面談などを
行う。）５．実施の際の注意事項
①原則的にはFAP専門医の診察も含めて最低２
回以上の遺伝カウンセリングを経て発症前遺伝
子診断の意思を十分に確認し、かつＦＡＰ研究
グループメンバーのカンファレンスで合意を得
た後に施行する。必要に応じて医学部倫理委員
会の承認を得る。
７．確定診断のための遺伝子診断実施の
際の注意事項
く確定後の治療法、特に肝臓移植選択の
意志サポート体制の確立＞
・原則的には発症前遺伝子診断に則った対応を行
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なうが、診断確定の場合は、初回診察時に採血
することがあるため、遺伝学的情報、家族成員
への影響についての情報提供を十分行なう。
・治療法として肝臓移植を提示されることがある
ため、家族成員を含めた心理的サポートを行う
（家族各成員への連絡先の提示など)。
＜県外在住の患者に対する家族を含めた
フォロー体制の確立＞
・外来受診が頻繁に困難な場合は、電話やメール
にて連絡を取り、対応についてＦＡＰグループ
で検討する。
・熊本大学のＦＡＰ専門医と地元の医師が連携を
とることができるように、医療者からの医療相
談を受け付けるパンフレットを作成する。
・患者の療養上の支援に関しては、日本難病医療
ネットワークと連携する。
平成20年１月９日原案作成
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